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Mittel zur Behandlung nicht-infekti5ser 
Hauterkrarikungen 



Patentanspriiche : 



1* Mittel zur Behandlung nicht-infektioser Hauterkranktmgen, 
enthaltend B-Glucuronidase in einem ubllchen phannazeuti-- 
schen oder kosmetischen Tragermaterial, 



2. Mittel nach Anspruch 1 in einer ortlich applizierbaren Form, 
besonders als Salbe, Creme oder Losung. 



3. Mittel nach Anspruch 1 und 2,. dadurch gskennzeichnet , daB 
es zusatzlich Cortison und/oder wenigstens ein Cortison- 
derivat enthSlt. 
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4- Mittel nach Anspruch 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet , daB 
es zusat2lich Salicyisaxire und/oder wenigstens ein Salicyl- 
saurederivat enthalt* 

5. Mittel nach Anspruch 1 bis 4, dadurch gekennzeichnet , daB 
es je g Cortison und/oder Cortisonderivat und/oder je g 
SalicylsSure und/oder Salicylsaurederivat 5 bis 3000, vor- 
zugsweise 20 bis 1500 international e Einheiten (a) B-Glucu- 
ronidase enthalt, 

6, Mittel nach Anspruch 1 bis 5, dadurch gekennzeichnet, daS 
es wenigstens eine physiologisch vertragliche Magnesiumver- 
bindung, vorzugsweise in einer Menge von 0,001 bis 1 ,0 g 

je 100 g des Mittels, enthait. 
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Mittel zur Behandlung nicht-infektiSser Hauterkrankungen 



Zur Behandlting nicht-anstecfcender Hauterkrankungen, insbeson- 
dere solcher, deren Symptome Schuppenbildung exnschlieBen, ist 
eine Relhe von Mitteln bekannt, die teils pf lanzlichen Ursprungs 
slndr 1:eil3 synthetlsche organische Verbindungen und t:e±ls 
Naturstoffe oder Naturstof f derivate enthalten, Zu letzterer 
Gruppe gehoren belsplelsweise Cortison und Cortisonderivate, 
doch ergeben diese wie auch alle anderen bekannten Hautbehand- 
lungsmlttel nur elne symptomatische Therapie und kelne Kausal- 
therapie. Hlnzu kommtr dafi verschiedene dleser Mittel, wle bei- 
spielswelse Cortison und dessen Derivate, bei Langzeitbehand- 
lung haufig unervriinschte Nebenwirkungen ergeben, wie lokale 
Gewebeschadigungen mit Inf ektanf ailigkeit, verzogerte Wund- 
heilung,oder Allgemeinschadigung. 

Die der Erjfindung zugrundeliegende Aufgabe bestand nun darin, 
neue Mittel zur Behandlung nicht-ansteckender Haufckrankheiten 
und zur Verbesserung der Haut±>eschaf fenheit zu bekommen, die 
die Nachfceile bekannter Mittel verraeiden, eine Kausaltherapie 
ergeben r erbohte Wirksamkelt besitzen und keine schMdlichen 
Oder unangenehnten Nebenwirkungen haben. 

Die erfindungsgemSBen Mittel zur Behandlung nicht-ansteckender 
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Hauterkrankungen enthalten B-Glucuronidase in einem ublichen, 
pharmazeutischen oder kosmetischen Tragermaterial . 

tiberrascherxderweise wurde gefunden, daB die B-Glucuronidase 
in pharmazeutischen Oder kosmetischen Mitteln kurativ Oder 
prophylaktisch gegen seiche Hauterkrankungen oder unerwanschten 
StrukturverSnderungen der Haut, die nicht auf infektioser Or- 
sache beruhen, nicht nur zu einer Milderung der Symptome, son- 
dern zu einer Kausaltherapie (Situationstherapie) und dairit zu 
einem Aus- und Abheilen der Krankheit fiihrt. Insbesondere eig- 
nen sich die erfindungsgemaBen Mittel zur Behandlung schuppen 
bildender Hauterkrankungen unterschiedlicher Ursache, wie bei- 
spielsweise zur Behandlung von Psoriasis, Akne, seborrhoischer 
und hyperkeratorischer Ekzeme, von Hautjucken . (Prurltis 
senilis) , von Exanthemen und Eff lorazenz oder Kontaktekzemen. 
Besondere Bedeutung haben die Mittel zur Behandlung von Psoria- 
sis, einer akuten oder ohronischen entziindliohen Hauterkrankung , 
die in der eruptiven Form zu Hautjucken fUhrt. Die Mittel sind 
gegen Schadigungen oder Erkrankungen der KSrperhaut oder Kopf- 
haut brauchbar, auch prophylaktisch, und sie sind brauchbar 
als medizinische Mittel zur Rehabilitierung von Haut und 
schleimhaut und als kosmetische Mittel zur Auff rischung, Glat- 
tung und Turgeslerung der Haut. Besonders zweckmMBig sind sie 
.ur Wiederherstellung der physiologischen VerhSltnisse an Haut 
und schleimhaut im Hinblick auf wiedergewonnene Bakterizidie 
und flir perkutane Anwendung bei Arthritis psoriatica. 
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Die erfindungsgemaSen Hautbehandlungsmittel konnen auf unter- 
schledllche, an sich bekannte Weise appliziert warden, wie 
peroral bei Sauglingen, rectal oder durch Injektion bei Er- 
wachsenen. Die Trevor sugte Applikations weise ist jedoch die 
ortliche Anwendung als Iiosung, Emulsion oder Suspension in 
iiblichen lokal anwendbaren TrMgermaterialien* Beispiele hierfttr 
sind Salbenir Puder oder Lotionen in hierftir flblichen Tr^ger- 
materialien^ wobei Losungen wafiriger ,alkohoIischer oder waBrig- 
alkoholischer Natur sein konnen* 

Es ist besonders iiberraschend,. daB B-Glncuronidase lokal an- 

wendbar ist, was bei Hauterkrankungen im Regelfall die gtlnstig- 

ste Applikationsf orxn darstellt* Bei lokaler Anwendung gelangt 

die angebotene B-Glucuronidase schnell zur Resorption , was zu 

einem entsprechend schnellen Anstieg des Glucuronidasespiegels 

im Blut fShrt. 
ft 

Die 6-Glucuronidase ist ein ubiquitares korpereigenes Enzym, 
dessen Funktion der Hydro lyse von Glucuroniden bekannt ist. 
Sine pahrmazeutische oder kosmetische Anwendung dieses Bnzyiias 
war bisher aber nicht bekannt. Die B-*Glucuronidase ist im 
Handel erhaitlich und wird aus biologischem Material (Kinder- 
leber f Schnecken , Coli-Bakterien u , a« ) gewonnen , 

Die erf indungsgemaBen Mittel kdnnen die B-Glucuronidase als 
Monosubstanz isoliert oder als Bestandteil von Naturprodukten 
Oder Naturproduktkonzentraten enthalten. Beispielsweise ent- 
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bait Muttermilch B-Glucuronidase in erli5hter Menge imd konnte 
daher als 6-Glucuronidasetrager in die erf indungsgemasen Mittel 
eingearbeitet werden, wie in SHuglingsnahrung, 

Als Tragariaaterialien, die insbesondere fiir ortliche Applikation 
geeignet sein sollen, koinmen fester halbfeste Oder fliissige 
Substanzen in Betracht. Flttssige Tragermaterialien sind bei- 
spielsweise Losungsmittel Oder Suspensionsmittel, wie waBrige 
XthylalkohollSsungen oder Wasser. Andere flussige TrSgenoateria- 
lien sind Sprtihflassigkeiten, die mit Hiife eines Treibgases 
etwa als Aerosol ortlich aufgebracht werden, wie Syrupe oder 
Emulsionen* Halbfeste TrSgermaterialien sind Salbengrundlagen 
und Crimes, die zum Aufstreichen auf der Haut geeignet sind. 
Feste Tragermaterialien sind iibliche Puder, wie Talcumpuder 
Oder dcrgleichen. 

Die erflndimgsgemaBen Mittel enthalten, je nach dem verwendeten 
Tragermaterial und der beabsichtigten Anwendung, gewShnlich 
etwa 0,1 bis SO, vorzugsweise 0^1 bis lO, besonders 0,5 bis 6 
Einheiten (U) je Granun des Tragermaterials* 

Die Wirkung der B-Glucuronidase laBt sich erf indungsgemaB 
durch Kombination mit SalicylsSure oder wenigstens einem Sali- 
cylsaurederivat steigern. Auf diese Weise kommt man zu einer 
potenzierten Wirkung der ©-Glucuronidase • Als SalicylsSure- 
derivate koinmen hier bei spiel sweise deren Salze^ Ester und fither 
Oder acylierten Derivate in Betracht- Bei der Auswahl ist 
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selbstverstandlich darauf zu achten, daB nur ungiftige und 
bei der speziellen Applikationsweise vertragliche Salicylsaure- 
derivate eingesetzt wcrden* Spezielle Beispiele soldier Deri- 
vate sind die Alkali salze, wie das Natrlumsalz von SalicylsSure, 
Acetylsalicylsanre , SalicylsSureathylester oder Salicylsaure- 
athylather. Es ist bevorzugt^ die B-Giucuronidase mit Salicyl- 
saure oder deren Perivaten in solchen Mengen zu kombinieren 
daB je g Salicylsaure und/oder Salicylsaurederivat 5 bis 3000, 
vorzugsweise 20 bis 1500 Einheiten (U) B-Glucuronidase in den 
Mi1:t,eln nach der Erfindung enthalten sind. 

Die schnelle Resorption der B-Glucuronidase bei ortlicher 
Aufbringung kann, wenn erwanscht^r durch Komblnation mit Corti- 
son Oder Cortiisonderivaten verzogert: und somit eine Iiangzelt- 
wirkung erreicht warden. Bei den Cortisonderivaten handelt es 
sich um die Glucocortikoide, wie Hydrocortisone Prednisolone 
Methylprednisolon, Prednazat, Prednylidene Prednison, Mepredni- 
son und deren Salze^ wie Acetate., Phosphate, Hemisuccinate, 
Pivalate, Butylacetate, Glycolate, Tetrahydropfathalate^ Sulfo- 
benzoate usw* ^ sowie halogenierte Glucocortikoidderivate* 
Beziiglich der Cor tisonderi vate wird beispielhalber auf "Index 
Pharmacorxm, Georg Thieme Verlag, Stuttgart, 1968, Seite 227 
ff*" hingewiesen. 

Cortison und/oder Cortisonderivate (Glucocortikoide oder Corti- 
kosteroide) , die allgemein als Gruppe der cortisone zusairatien- 
gefaBt werden, werden vorzugsweise mit dex B-Glucuronidase 
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in solchen Mengen kombiniert, daB je g von Cortison und/oder 
dessen Derivaten 5 bis 3000, vorzugsweise 20 bis 1500 inter- 
nationals Einheiten (U) B-Glucuronidase in den erfindungsge- 
maSen Mitteln enthalten sind. Weitere Beispiele brauchbarer 
Cortisonderivate sind Cortisol, Corticosteron , Cortexon und 
Cortexolon. 

ZweckmaSig enthalten die Mittel auch wenigstens eine Magnesium- 
verbindung, wie Magnesiumchlorat , vorzugsweise in einer Menge 
von 0,001 bis 1,0 g je Gramm des llittels, wie z. B. 0,0O4 g/g 
des Mittels. 

Im iibrigen konnen die erf indungsgemaBen Mittel selbstver- 
standlich weitere ubliche Zusatzstoffe enthalten, wenn diese 
far bestiimte zusatzliche Wirkungen erwiinscht sind, wie Vita- 
mine Oder Mineralien {wie z. B. 0,0015 g KCl und 0,0045 g 
CaBr2 je Gramtn des Mittels) . 

Die erfindungsgemasen Mittel werden gewohnlich zwei bis drei 
Mai taglich appliziert und leicht einmassiert und rait einer 
Schutzabdeckung versehen. Die Tagesdosis ist unterschiedlich 
je nach dem individuellen Krankheitsbef all und je nachdem, ob 
die Mittel prophylaktisch oder kurativ, zu pharmazeutischen 
Oder kosmetischen Zwecken eingesetzt werden. Bei der Behandlung 
der gesamten Kopf- und Geaichtsh.ut liegt beispielswelse die 
Menge etwa awlschen 0,25 und 5 g bei Salben- oder Cremeanwen- 
dung, wenn die oblgen Wirkstof fmengen enthalten sind. Unab- 
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h3ngig davon, ob Korperhaut oder Kopfhaut behandelt wird, ver- 
schwind&t <3er Juckreiz im Regelfall nach 2-4 Tagen, die 
Schuppenbildung beginnt nach 3-4 Tagen nachzulassen, nach 3 
Tagen verblaBt die HautrStung und innerhalb von zwei Wochen 
bildet sich normal atissehende neue Epidermis von weicher Kon- 
sistenz. Bei haarbewachsenen HautflSchen zeigen nach vier- bi 
sechswQchentlicher Behandlung anfangs kahle Stellen neuen 
Haarwuchs, und der ursprQnglich beobachtete Haaransfall h5rt 
nach zwei Wochen auf . 

Die Arthritis psoriatica bessert sich nach zwei Wochen nach 
Lokalbehandlung . 

Insbesondere fiir kosmetische Anwendiing ist eg bedeutsam, daB 
die Behandlung mit den erf indungsgeniaBen Mitteln zu einer sich 
weich anfiihlenden Haut ftihrt, wobei der Feuchtigkeitsgehalt 
und die ElastizitSt der Haut zuniirant, und auBerdem ist die 
B-Glucuronidase ein resorption sbeschleunigender Tragerstoff 
ftir andere Kosinetika und Therapeutika . 

Die psoriatische Entztindung wird durch die erf indungsgemMBen 
Mittel bei lokaler Anwendung nicht verstarkt, sondern zur 
Heilung gebracht. 

Beisplelt 

In handelstibliche Halog-Creme wurde B~Glucuronidase (aus der 
Hinder leber) in einer Menge von 1 mg/g eingearbeifcet . AuBerdem 
wurden 0,015 g/g Salicylsaure und 0,004 g/g Magnesiumchlorat 
zugemischt . n ^ « « * « 
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